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Abstract
Sudden cardiac death (SCD) makes an important problem in women with coronary heart
disease. SCD comprises about 30% of deaths in women with coronary heart disease. SCD is
responsible for 17% of all cardiac events in women above 75 years of age. Mechanism of SCD
in women has not been completely explained. There are papers indicating different mechanism
of SCD in women and men. The aim of this paper was to systematically review available
literature concerning SCD in women with ischaemic heart disease.
Pathogenesis of SCD in women, results of autopsy studies of female victims of SCD, reasons
for less frequent SCD in women compared to men, interaction between presence of triggers of
ventricular tachyarrhythmia and female sex hormones level and relationship between athero-
sclerosis risk factors and the risk of SCD were analyzed. The present guidelines on SCD of the
European Society of Cardiology were also discussed. (Folia Cardiol. 2005; 12: 655–661)
sudden cardiac death, women
Wstęp
Choroby układu sercowo-naczyniowego są
główną przyczyną zgonów i istotną przyczyną cho-
robowości u kobiet w Polsce. Według danych sta-
tystycznych 57,1% zgonów kobiet powyżej 25 rż.
jest spowodowane chorobami serca i naczyń [1, 2].
Istotny problem kliniczny u kobiet z chorobą wień-
cową (CAD, coronary artery disease) stanowi nagła
śmierć sercowa (SCD, sudden cardiac death) [3].
Przyczyną 30% zgonów w grupie kobiet z CAD jest
nagła śmierć sercowa [3]. U kobiet powyżej 75 rż.




Patogeneza SCD u kobiet jest bardziej złożona
niż u mężczyzn — 63% nagłych zgonów u kobiet wy-
stąpiło bez wcześniejszej jawnej klinicznie CAD
w porównaniu z 44% SCD u mężczyzn [3]. W grupie
pacjentów skutecznie zreanimowanych po zatrzyma-
niu krążenia na podstawie badania koronarograficz-
nego CAD stwierdzono u 78% mężczyzn i u 45%
kobiet [4]. Ponadto u 10% kobiet (w porównaniu
z 3% mężczyzn) nie wykryto żadnych struktural-
nych zaburzeń serca [4]. Zmiany miażdżycowe
w tętnicach wieńcowych były równocześnie naj-
częstszym schorzeniem stwierdzanym w badaniu
anatomopatologicznym u kobiet zmarłych w mecha-
nizmie SCD, a także u kobiet zreanimowanych po
incydencie nagłego zatrzymania krążenia [4–6].
Obecność jawnej klinicznie choroby wieńcowej
była niezależnym czynnikiem ryzyka SCD u kobiet
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w badaniu Framingham [3], a współistnienie cho-
roby wieńcowej i uszkodzonej lewej komory serca
(tętniak lewej komory) było jedynym niezależnym
czynnikiem ryzyka SCD u kobiet zreanimowanych
po incydencie nagłego zatrzymania krążenia [4].
Przebyty zawał serca był ważnym czynnikiem ry-
zyka SCD u kobiet w badaniu Nurses’ Health Study,
zwiększającym ryzyko względne nagłego zgonu
ponad 4-krotnie [7].
Podłoże anatomiczne
nagłej śmieci sercowej u kobiet
U osób z CAD i SCD w badaniu anatomopato-
logicznym stwierdzano stabilną blaszkę miażdży-
cową, niestabilną blaszkę miażdżycową z przyścien-
nym zakrzepem (w tym u ok. 20% chorych zakrze-
py powodujące całkowite zamknięcie naczynia
i ostry zawał serca), bliznę po przebytym zawale ser-
ca i przerost lewej komory [8]. Burke i wsp. [9] na
podstawie badania autopsyjnego przeanalizowali
zmiany histologiczne u kobiet zmarłych w mecha-
nizmie nagłej śmierci sercowej. Autorzy stwierdzili
u połowy badanych kobiet niestabilną blaszkę
miażdżycową i przyścienny zakrzep, u 35% pacjen-
tek stabilne blaszki miażdżycowe i przebyty zawał
serca, a u 15% kobiet stabilne blaszki miażdżycowe
bez przebytego zawału serca [9]. Histologiczne ce-
chy ostrego zawału serca zanotowano u 23,5% ba-
danych kobiet [9]. Wyniki uzyskane u kobiet nie róż-
niły się istotnie od wyników badań autopsyjnych
przeprowadzonych przez tych samych autorów
u mężczyzn zmarłych w mechanizmie SCD, z wyjąt-
kiem rzadszego występowania cech histologicznych
ostrego zawału serca u mężczyzn (10,6%) [10]. Bur-
ke i wsp. [11] przeanalizowali wpływ menopauzy na
morfologię blaszek miażdżycowych w tętnicach wień-
cowych u kobiet. U pacjentek przed menopauzą
stwierdzono mniejszą liczbę niestabilnych blaszek
miażdżycowych, blaszek miażdżycowych z dużym
rdzeniem lipidowym, grubszą warstwę zewnętrznej
tkanki łącznej i mniejszą liczbę pękniętych blaszek
miażdżycowych w porównaniu z kobietami po me-
nopauzie [11]. Autorzy uznali, że różnice w obrazie
morfologicznym blaszek miażdżycowych u kobiet
przed menopauzą i po niej wynikały z przeciwzapal-
nego i stabilizującego blaszki miażdżycowe wpływu
estradiolu [11].
Mechanizm
nagłej śmierci sercowej u kobiet
Dotychczas nie wyjaśniono w pełni mechaniz-
mu SCD u kobiet. Niektóre doniesienia wskazują
na odmienny mechanizm SCD u kobiet niż u męż-
czyzn. Na podstawie analizy pozaszpitalnych epizo-
dów zatrzymania krążenia stwierdzono istotnie
rzadsze występowanie migotania komór u kobiet we
wszystkich grupach wiekowych (25% kobiet vs.
45% mężczyzn) i mniejszą skuteczność reanimacji
po zatrzymaniu krążenia (11% kobiet vs. 15% męż-
czyzn) [12]. W dużym badaniu prospektywnym
(Nurses’ Health Study) odsetek nagłych zgonów
w mechanizmie tachyarytmii komorowej u kobiet
wynosił 88% [7].
Zagrożenie nagłą śmiercią sercową
u kobiet w porównaniu z mężczyznami
Występowanie SCD u kobiet jest kilkakrotnie
rzadsze niż u mężczyzn. W badaniach Framingham
stwierdzono 4-krotnie rzadsze występowanie SCD
u kobiet w porównaniu z mężczyznami we wszyst-
kich grupach wiekowych [3]. Wyniki badań przepro-
wadzonych w Polsce wskazują, że SCD występowa-
ła 3-krotnie częściej u mężczyzn niż u kobiet [13].
Udokumentowano mniejszy odsetek nagłych zgo-
nów spośród wszystkich zgonów z powodu CAD
u kobiet w porównaniu z mężczyznami (odpowied-
nio: 32% i 45%), jak również mniejsze ryzyko SCD
u kobiet z czynnikami ryzyka SCD niż u mężczyzn [3].
Jednocześnie nie stwierdzono różnic w śmiertelno-
ści (w tym SCD) i w częstości nawrotów tachyaryt-
mii komorowej u kobiet i mężczyzn zreanimowa-
nych po zatrzymaniu krążenia [4, 12]. Powyższe
parametry nie różniły się również znamiennie
w 2-letniej obserwacji między kobietami i mężczy-
znami, u których implantowano kardiowerter-defi-
brylator z powodu zagrażających życiu komorowych
zaburzeń rytmu [14].
Czynniki ochronne zależne od płci
Vaitkus i wsp. [15] oceniali różnice w wynikach
programowanej stymulacji komór u kobiet i męż-
czyzn z CAD skutecznie zreanimowanych po zatrzy-
maniu krążenia, dobranych pod względem cech kli-
nicznych (przebytego zawału serca, frakcji wyrzu-
towej lewej komory i zaawansowania miażdżycy
w tętnicach wieńcowych). U kobiet podczas progra-
mowanej stymulacji istotnie rzadziej stwierdzano
częstoskurcz komorowy i/lub migotanie komór
w porównaniu z mężczyznami [15]. Trwają badania
nad zależnymi od płci tzw. czynnikami ochronny-
mi, które mogą się wiązać z czynnością układu au-
tonomicznego serca. Wyniki badań nad zmiennoś-
cią rytmu zatokowego (HRV, heart rate variability)
wskazują na mniejszą moc sygnału w zakresie
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niskich częstotliwości u kobiet niż u mężczyzn, co
odzwierciedla mniejszą aktywność sympatycznego
układu nerwowego [16–18]. Airaksinen i wsp. [19]
na podstawie analizy HRV stwierdzili u kobiet
względną przewagę układu przywspółczulnego oraz
tendencję do rzadszego występowania pobudzeń
komorowych w niedokrwieniu i reperfuzji podczas
okluzji tętnicy wieńcowej w czasie plastyki tętnic
wieńcowych. Jednocześnie nadmierna aktywność
układu parasympatycznego może prowadzić do bra-
dyarytmii lub asystolii i niestabilności hemodyna-
micznej [20, 21], co może tłumaczyć częstsze wy-
stępowanie zatrzymania krążenia w tym mechani-
zmie u kobiet niż u mężczyzn [12, 21]. Innym
wytłumaczeniem różnic w występowaniu SCD
u kobiet i mężczyzn może być odmienna szybkość
i jednorodność repolaryzacji. Kobiety charaktery-
zują się dłuższym odstępem QTc oraz mniejszą jego
dyspersją [22–24].
Wpływ estradiolu
na autonomiczny układ nerwowy kobiet
W ostatnich latach opublikowano doniesienia
oceniające aktywność układu autonomicznego
w zależności od stężenia żeńskich hormonów płcio-
wych. W badaniach eksperymentalnych potwierdzo-
no obecność receptorów estrogenowych w ośrod-
kowym układzie nerwowym w jądrach autonomicz-
nego układu nerwowego oraz w obwodowych
zakończeniach nerwowych [20]. Estrogeny zwięk-
szają syntezę i uwalnianie acetylocholiny na wszyst-
kich poziomach autonomicznego układu nerwowe-
go, przyczyniając się do względnej przewagi ukła-
du parasympatycznego u kobiet [20]. Stwierdzono
ponadto, że aktywność układu współczulnego ser-
ca oceniana na podstawie analizy zmienności rytmu
serca zależy od stężenia estrogenów i zwiększa się
w fazie lutealnej cyklu [25, 26]. Obserwowano tak-
że wpływ fazy cyklu menstruacyjnego na wynik
elektrokardiograficznej próby wysiłkowej u zdro-
wych kobiet. Fałszywie dodatni wynik próby wysił-
kowej stwierdzano częściej w fazie menstruacyjnej
i przedowulacyjnej cyklu [27]. Związek między stę-
żeniem żeńskich hormonów płciowych a aktywno-
ścią autonomicznego układu nerwowego potwier-
dzili Davidson i wsp. [28], którzy wykazali wyższe
stężenie noradrenaliny w surowicy krwi w fazie lu-
tealnej cyklu menstruacyjnego u kobiet. Badania
eksperymentalne przeprowadzone u zwierząt po-
twierdziły udział estrogenów w hamowaniu wydzie-
lania noradrenaliny w układzie współczulnym [29–31].
Stwierdzono także zależność między aktywnością
układu współczulnego a wiekiem [32]. U osób po-
niżej 50 rż. aktywność sympatycznego układu ner-
wowego badana w zakończeniach nerwowych mię-
śni była istotnie większa u mężczyzn niż u kobiet,
natomiast u osób starszych nie obserwowano róż-
nic pomiędzy płciami [32]. Podobne wnioski sfor-
mułowano na podstawie analizy zmienności rytmu
zatokowego. U młodych kobiet obserwowano
większą moc sygnału o wysokiej częstotliwości
(HF, high frequency), natomiast u młodych mężczyzn
występowała wyższa moc sygnału o niskiej często-
tliwości (LF, low frequency) [33]. U osób powyżej
55 rż. nie stwierdzano różnic w zakresie parame-
trów analizy częstotliwościowej HRV między kobie-
tami i mężczyznami [33].
Wpływ estradiolu
na układ sercowo-naczyniowy kobiet
Większość epizodów SCD u kobiet przypada na
okres pomenopauzalny [3]. Fakt ten może się wią-
zać z brakiem ochronnego wpływu estrogenów en-
dogennych na układ sercowo-naczyniowy kobiet.
Estrogeny, wiążąc się z receptorem błonowym (efekt
niegenomowy), stymulują natychmiastowe uwalnia-
nie tlenku azotu z komórek śródbłonka naczyń, po-
wodując rozszerzanie naczyń krwionośnych [34].
Ponadto estrogeny zamykają kanały wapniowe typu L [35]
i otwierają kanały potasowe w komórkach mię-
śni gładkich naczyń [17], co również powoduje wa-
zodylatację. Wiążąc się z receptorem jądrowym
(efekt genomowy), estrogeny powodują zwiększe-
nie syntezy tlenku azotu i prostacykliny oraz zwięk-
szają ekspresję genu dla przedsionkowego czynni-
ka natriuretycznego (ANP, atrial natriuretic
peptide) [36]. Ponadto zwiększają ilość receptorów
dla lipoprotein o niskiej gęstości (LDL, low density
lipoprotein), powodują wzrost stężenia lipoprotein
o dużej gęstości (HDL, high density lipoprotein)
i obniżenie stężenia lipoproteiny(a) [37]. Estroge-
ny zmniejszają stężenie fibrynogenu i stymulują
proces fibrynolizy (m.in. obniżając stężenie inhi-
bitora aktywatora plazminogenu — PAI-1) [38].
Wykazują także działanie antyoksydacyjne, popra-
wiają czynność śródbłonka naczyń (m.in. zwiększa-
jąc rozkurcz naczyń w odpowiedzi na zwiększony
przepływ krwi) i przyspieszają regenerację komó-
rek śródbłonka po mechanicznym uszkodzeniu
[38]. Ponadto estrogeny hamują proliferację mię-
śni gładkich naczyń krwionośnych i apoptozę ko-
mórek śródbłonka [39].
Na podstawie badań autopsyjnych wykazano
odmienne podłoże anatomiczne SCD u kobiet z cho-
robą wieńcową przed menopauzą i po niej [11].
U kobiet przed menopauzą zakrzep rzadziej wiązał
658
Folia Cardiol. 2005, tom 12, nr 10
www.fc.viamedica.pl
się z pęknięciem blaszki miażdżycowej, a całkowi-
ta liczba blaszek ocenionych jako podatne na pęk-
nięcie (niestabilnych) była istotnie mniejsza [11].
Według autorów różnice morfologiczne między
blaszkami miażdżycowymi zmarłych nagle kobiet
w okresie przed- i pomenopauzalnym mogą się wią-
zać z przeciwzapalnym i stabilizującym wpływem
endogennych estrogenów na blaszki miażdżycowe
u młodych kobiet [11]. Hipotezę tę potwierdzili
Losordo i wsp., którzy udokumentowali zależność
między obecnością blaszek miażdżycowych a eks-
presją receptorów estrogenowych w tętnicach wień-
cowych kobiet miesiączkujących [40]. W zmienio-
nych miażdżycowo tętnicach wieńcowych kobiet
zmarłych z powodu CAD istotnie rzadziej wykazy-
wano obecność receptorów estrogenowych w po-
równaniu z ekspresją receptorów estrogenowych
w prawidłowych tętnicach wieńcowych kobiet zmar-
łych z przyczyn pozasercowych [40]. Ponadto wy-
kazano, że kobiety przed menopauzą z CAD charak-
teryzują się niższym stężeniem estradiolu w porów-
naniu ze zdrowymi kobietami [41, 42].
Czynniki ryzyka
nagłej śmierci sercowej u kobiet
Czynniki ryzyka SCD są takie same u mężczyzn
i u kobiet z chorobą niedokrwienną serca (tab. 1).
Zgodnie z aktualnymi wytycznymi Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego za czynniki istotnie
zwiększające ryzyko SCD (poziom rekomendacji I
i IIa) uznaje się upośledzenie kurczliwości lewej
komory (frakcja wyrzutowa lewej komory < 40%),
powiększenie lewej komory (zwiększona objętość
końcoworozkurczowa lewej komory), obecność na-
silonych komorowych zaburzeń rytmu, tj. występo-
wanie powyżej 10 przedwczesnych pobudzeń komo-
rowych na godzinę i/lub pary tych pobudzeń powy-
żej 10 na dobę oraz/lub występowanie nieutrwalo-
nych częstoskurczów komorowych [43]. Ponadto do
czynników tych zalicza się obniżoną zmienność ryt-
mu zatokowego [odchylenie standardowe od śred-
niej ze wszystkich odstępów RR rytmu zatokowe-
go w czasie 24-godzinnej rejestracji elektrokardio-
gramu (SDNN) < 70 ms] i szybką spoczynkową
częstość rytmu zatokowego [43].
Frakcję wyrzutową lewej komory uznaje się za
najważniejszy czynnik ryzyka zgonu, a w szczególno-
ści SCD u pacjentów z chorobą wieńcową [43].
W metaanalizie wyników badań oceniających ryzyko
zgonu u chorych po przebytym zawale serca stwier-
dzono, że frakcja wyrzutowa była niezależnym czyn-
nikiem ryzyka nagłej śmierci sercowej [44]. Wzrost
frakcji wyrzutowej o 10% wiązał się ze zmniejszeniem
ryzyka SCD o ok. 40% [44]. W innych badaniach pro-
spektywnych stwierdzono związek między frakcją
wyrzutową lewej komory a SCD u chorych ze stabilną
dławicą piersiową i w populacji ogólnej [45].
W ocenie zagrożenia SCD istotnym czynnikiem
jest zwiększona objętość końcoworozkurczowa lewej
komory [43, 46–48]. Wykazano, że powiększenie le-
wej komory wiąże się z niestabilnością elektryczną
mięśnia sercowego [46]. Gaudron i wsp. [46] stwier-
dzili istotną korelację między wskaźnikiem masy le-
wej komory a nasileniem komorowych zaburzeń ryt-
mu według Lowna i czasem trwania odstępu QTc.
Wyniki wielu badań wskazują, że nasilone ko-
morowe zaburzenia rytmu są istotnym niezależnym
czynnikiem ryzyka SCD, zwłaszcza u chorych po
przebytym zawale serca [49–51]. Jednocześnie po-
wszechne stosowanie leków b-adrenolitycznych
u osób po przebytym zawale serca powoduje zmniej-
szenie częstości występowania złożonych komoro-
wych zaburzeń rytmu, a przez to obniżenie ich war-
tości prognostycznej [43, 52–54]. Zgodnie z obowią-
zującymi wytycznymi Europejskiego Towarzystwa
Tabela 1. Ocena ryzyka nagłej śmierci sercowej u chorych po zawale serca [53]
Table 1. Risk stratification for sudden cardiac death in patients with myocardial infarction in the history [53]
Klasa I Klasa IIa Klasa IIb
Dane demograficzne Ektopia komorowa Późne potencjały komorowe
Frakcja wyrzutowa lewej komory Nieutrwalony częstoskurcz komorowy Programowana stymulacja komór
Zmienność rytmu serca lub Spoczynkowa częstość Naprzemienność załamka T
wrażliwość baroreceptorów rytmu serca Turbulencja rytmu serca
Objętość lewej komory Drożność tętnicy
odpowiedzialnej za zawał
Klasa I — stany, dla których istnieją dowody, że dana procedura jest użyteczna; klasa II — dowody wskazujące na użyteczność i skuteczność procedu-
ry są sprzeczne; klasa IIa — większość danych wskazuje na skuteczność procedury; klasa IIb — użyteczność lub skuteczność procedury nie jest do-
brze udowodniona
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Kardiologicznego nasilone, komorowe zaburzenia
rytmu pozostają ważnym, niezależnym czynnikiem
ryzyka SCD, ale dla zwiększenia ich wartości ro-
kowniczej jest wskazana łączna analiza obecności
komorowych zaburzeń rytmu i innych uznanych
czynników ryzyka nagłej śmierci sercowej [43].
Obniżona zmienność rytmu serca, oceniana na
podstawie wartości odchylenia standardowego cza-
sów trwania wszystkich odstępów NN w badanym
okresie, zazwyczaj w ciągu doby (SDNN, standard
deviation of NN), jest czynnikiem prognostycznym
nagłych zgonów z powodu zaburzeń rytmu serca [55, 56].
W dużym badaniu prospektywnym ATRAMI (Auto-
nomic Tone and Reflexes After Myocardial Infarction)
wykazano, że obniżona HRV u chorych po przebytym
zawale serca jest niezależnym czynnikiem ryzyka
nagłego zgonu (ryzyko względne: 3,2) [57].
Szybka spoczynkowa częstość rytmu serca jest
niezależnym czynnikiem ryzyka SCD [43, 58, 59].
Patomechanizmu tej zależności jak dotąd nie wyja-
śniono [43]. Uwzględnia się zwiększoną aktywność
współczulnego układu nerwowego [59, 60] lub ob-
niżoną aktywność układu przywspółczulnego [43],
a także mniej aktywny tryb życia i mniejszą spraw-
ność fizyczną [23]. Wykazano, że szybka spoczyn-
kowa częstość rytmu serca towarzyszy występowa-
niu licznych czynników ryzyka miażdżycy (insuli-
nooporność, zaburzenia gospodarki lipidowej, oty-
łość, nadciśnienie tętnicze) [58]. Ponadto w bada-
niach eksperymentalnych przeprowadzonych
u zwierząt wykazano, że tachykardia bezpośrednio
aterogennie wpływa na ścianę tętnic poprzez zwięk-
szanie napięcia ścian naczyń [59]. Tachykardia po-
woduje wzrost pojemności minutowej serca, a dłu-
gotrwałe zwiększenie obciążenia serca może pro-
wadzić do zaburzeń strukturalnych miokardium
i sprzyjać występowaniu zaburzeń rytmu [58].
Podsumowanie
Zwraca uwagę złożony i zróżnicowany patome-
chanizm SCD u kobiet. W stratyfikacji ryzyka SCD
u kobiet należy uwzględniać — poza typowymi czyn-
nikami ryzyka — również zależne od płci czynniki
ochronne związane ze stanem hormonalnym i rów-
nowagą autonomicznego układu nerwowego. Wyod-
rębnienie grupy zwiększonego ryzyka SCD w celu
ścisłej kontroli i leczenia może przyczynić się do
zmniejszenia narastającego problemu SCD u kobiet,
związanego z wydłużaniem życia społeczeństwa.
Streszczenie
Nagła śmierć sercowa (SCD) stanowi istotny problem kliniczny u kobiet z chorobą wieńcową
(CAD). Przyczyną ok. 30% zgonów w grupie kobiet z CAD jest nagła śmierć sercowa. U kobiet
powyżej 75 rż. SCD stanowi 17% wszystkich incydentów sercowych. Dotychczas w pełni nie
wyjaśniono mechanizmu SCD u kobiet. Niektóre doniesienia wskazują na odmienny mechanizm
SCD u kobiet w porównaniu z mężczyznami. Celem pracy był systematyczny przegląd dostępnego
piśmiennictwa dotyczącego nagłej śmierci sercowej u kobiet z chorobą niedokrwienną serca.
Analizowano patogenezę SCD u kobiet, wyniki badań anatomopatologicznych kobiet zmarłych
w mechanizmie SCD, przyczyny rzadszego występowania SCD u kobiet w porównaniu z męż-
czyznami, związek czynników wyzwalających tachyarytmię komorową ze stężeniem żeńskich
hormonów płciowych i korelację SCD z występowaniem czynników ryzyka miażdżycy u kobiet.
Omówiono także aktualne zalecenia Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego dotyczące
czynników ryzyka nagłej śmierci sercowej. (Folia Cardiol. 2005; 12: 655–661)
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